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Introduzione
L’adenocarcinoma primitivo non ampollare del
duodeno, descritto per la prima volta da Hamburger
nel 1746 (1), resta una patologia di raro riscontro (me-
no dello 0,5 % di tutti i tumori maligni del tratto ga-
strointestinale) (2, 3) nonostante recentemente ne sia
stato riportato un incremento di incidenza verosibil-
mente dovuto alla maggiore diffusione dell’esofagoga-
stroduodenoscopia (EGDS) e alla miglior conoscenza
di alcune situazioni di rischio, quali le sindromi di
Gardner, Turcot e Peutz-Jeghers (4, 5), il morbo di
Crohn e la Poliposi Adenomatosa Familiare (FAP)(6),
dalla quale ultima sembrano originare dal 2 al 4,5%
dei carcinomi duodenali (7, 9).
Pur essendo così raro nell’ambito dei tumori del di-
gerente, è però relativamente frequente tra i tumori del
piccolo intestino. Infatti, pur costituendone solo l’8%
della lunghezza, il duodeno rappresenta la localizzazio-
ne del 45% dei tumori del tenue, e questo sembra di-
pendere dal fatto che il duodeno è il primo segmento
del digerente ad essere esposto a potenziali agenti can-
cerogeni esterni o all’azione patogena di sostanze pre-
senti nel tratto gastro-intestinale. La localizzazione più
frequente è di gran lunga quella peri- e sottoampollare
(90% dei casi), rispetto alla sovra-ampollare, e questo
sembra avvalorare l’ipotesi di un non meglio conosciu-
to agente cancerogeno presente nel succo biliopancrea-
tico.
La minore incidenza di tumori localizzati a livello
del tenue mesenteriale trova invece spiegazione nella
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maggiore velocità del transito in questo segmento in-
testinale, nella ricchezza locale di tessuto linfatico e di
IgA, nel rapido turnover cellulare e nell’alcalinità del
contenuto.
Nell’ambito dei tumori primitivi duodenali, inol-
tre, alcune casistiche dimostrano che
l’adenocarcinoma è più frequente rispetto ad altri tipi
di tumori, quali linfomi non Hodgkin, carcinoidi,
amartomi, leiomiomi e leiomiosarcomi, più frequenti
invece in altri tratti del piccolo intestino (2, 10, 11). 
Dal punto di vista epidemiologico tali neoplasie
presentano un picco di incidenza intorno ai 60 anni,
(range da 23 a 100 anni) (12), mentre non vengono ri-
portate significative differenze tra i due sessi.
I sintomi di esordio della malattia sono vari e van-
no da generici disturbi dispeptici, con epigastralgie,
malessere generale e perdita di peso, a ittero in caso di
localizzazioni iuxta-ampollari, anemia da perdita ema-
tica cronica, emorragia gastrointestinale, fino ai sinto-
mi di una possibile occlusione intestinale “alta”.
L’iter diagnostico comprende lo studio radiologico
del primo tratto del digerente,
l’esofagogastroduodenoscopia, la TC o
l’ecografia/ecoendoscopia per la stadiazione della ma-
lattia ed eventualmente l’arteriografia selettiva. Per
quanto riguarda l’endoscopia, vengono riportati in let-
teratura numerosi falsi negativi (addirittura l’83% per
le localizzazioni distali nella serie della Mayo Clinic)
(12) e, per questo motivo, viene sottolineata la neces-
sità di ripetere l’esame, con una completa visione del-
la terza/quarta porzione duodenale, nei pazienti in cui,
dopo una endoscopia negativa, persista la sintomatolo-
gia con i caratteri originali.
La diagnosi è spesso tardiva: il ritardo diagnostico
per i tumori del tenue è compreso in un range che va
da 1 a 26 mesi! (13-15). Ne consegue il frequente ri-
scontro di neoplasie in stadio avanzato (2/3 dei tumo-
ri vengono infatti diagnosticati al III-IV stadio, e più
del 75% dei tumori operati risultano N+) (8), laddove
solo la diagnosi precoce può aumentare le possibilità di
resecabilità e di intervento chirurgico curativo. Il tasso
di resecabilità va dal 43 all’ 87% (12, 16, 17) ed è mi-
gliorato negli ultimi anni per una migliore stadiazione
preoperatoria e una migliore assistenza intra- e posto-
peratoria.
Le localizzazioni più frequenti di recidiva o meta-
statizzazione comprendono fegato, peritoneo, linfono-
di regionali, polmone e sistema nervoso centrale.
La prognosi, peggiore rispetto ad altri tumori del pic-
colo intestino, prevede, per pazienti sottoposti ad inter-
vento con intento di radicalità oncologica, una sopravvi-
venza di circa il 50% a 5 anni (12, 18, 19) e potrà essere
migliorata solo con la diagnosi precoce, ovvero sottopo-
nendo a screening endoscopico le popolazioni a rischio,
e con lo studio di protocolli di terapia adiuvante per le
forme che vengano diagnosticate in stadio avanzato.
Case reports
Caso n. 1
S.P., femmina di 48 anni, con anamnesi negative. Da alcuni
mesi comparsa di epigastralgie irradiate al dorso. L’ EGDS mostra-
va, in corrispondenza del ginocchio duodenale inferiore, la presen-
za di una lesione ulcerata, sanguinante e deformante il lume. La
TC addominale mostrava un ispessimento delle pareti della terza
porzione duodenale. 
Esperiti i comuni esami la paziente veniva sottoposta ad inter-
vento di duodeno-cefalopancreatectomia con ricostruzione secon-
do Child. L’esame istologico del pezzo operatorio (Fig. 1) poneva
diagnosi di adenocarcinoma duodenale, con 4 linfonodi metastati-
ci su 21 presenti e infiltrazione del tessuto adiposo peripancreatico
(p T4 N1 M0 G2). 
Il decorso clinico era regolare e la paziente veniva dimessa in
XIII giornata e quindi sottoposta a terapia adiuvante. 
Nei due anni successivi all’intervento, la paziente ha sempre
goduto di buona salute ed è rimasta libera da malattia ai controlli.
In seguito però ha sviluppato una ripresa della malattia, sia a livel-
lo locale che a livello epatico, ed è deceduta a 2 anni e 10 mesi dal-
l’intervento chirurgico.
Caso n. 2
P.F., maschio di 81 anni. Anamnesi di cardiopatia ischemica,
ipertensione arteriosa ed insufficienza respiratoria. Veniva ricove-
rato a seguito della comparsa di sintomatologia ostruttiva, con
vomito alimentare e biliare. Un digerente per os (Fig. 2) mostra-
va un restringimento marcato del duodeno distale; la TC addo-
minale confermava la stenosi neoplastica della terza porzione
duodenale, distalmente al ginocchio inferiore. Considerate l’età,
le condizioni generali e la localizzazione distale nel duodeno si è
deciso di praticare un intervento di resezione segmentaria della
III–IV porzione duodenale con anastomosi manuale duodeno-
digiunale. 
L’esame istologico deponeva per adenocarcinoma del duodeno
(pT3 Nx M0 G2). Il decorso postoperatorio si complicava con la
comparsa di pancreatite acuta con ascesso peripancreatico, per il
quale si rendeva necessario un reintervento con toilette e drenag-
gio. Il paziente veniva dimesso in XXIV giornata. 
Fig. 1 - Caso n. 1. Pezzo operatorio di duodenocefalo-pancreatectomia per
adenocarcinoma del duodeno. 
Non è stata prescritta terapia adiuvante. Il paziente ha svilup-
pato recidiva locale della malattia con carcinosi peritoneale ed è de-
ceduto 19 mesi dopo l’intervento.
Caso n. 3 
M.G., maschio di 71 anni. Anamnesi familiare di patologie
cardiovascolari. Anamnesi personale di diabete mellito non insuli-
no-dipendente, ipertensione arteriosa, gastrite e ipertrofia prostati-
ca. Fumatore.
Ad un esame endoscopico di controllo della gastrite si dimo-
stravano: una duodenite cronica e una “plica rilevata cribriforme,
facilmente sanguinante, a livello della seconda porzione duodena-
le”, su cui si eseguivano biopsie risultate positive per adenocarcino-
ma moderatamente differenziato del piccolo intestino. Il successi-
vo iter diagnostico escludeva localizzazioni secondarie, conferman-
do un iniziale interessamento degli stati profondi della parete duo-
denale. 
Il paziente veniva allora sottoposto a laparatomia con endosco-
pia intraoperatoria. Si procedeva a duodenectomia parziale con
successiva duodenoraffia trasversa in duplice strato con patch
omentale, biopsia di un linfonodo retroportale e colecistectomia
con colangiografia intraoperatoria.
L’esame istologico deponeva per adenocarcinoma intramucoso
del duodeno (pT1 Nx M0 G2/3).
Il decorso postoperatorio è risultato regolare; in VI giornata è
stato eseguito una radiografia di controllo del transito risultato nella
norma.
Il paziente veniva dimesso in VIII giornata e a due anni dall’in-
tervento risulta libero da malattia e in buone condizioni generali.
Discussione 
L’adenocarcinoma (ADK) primitivo del duodeno,
a fronte di un trend in costante aumento, resta una
patologia di raro riscontro e di conseguenza in lettera-
tura è presente un ristretto numero di studi specifici,
per lo più retrospettivi, non randomizzati, non sele-
zionati, non uniformi e soprattutto basati su un esi-
guo numero di pazienti, così che non è possibile defi-
nire le correlazioni tra variabili cliniche, anatomopa-
tologiche, terapeutiche e sopravvivenza. Ciò tende ad
alimentare discussioni su quali siano i principali fatto-
ri prognostici e su quale sia il corretto approccio tera-
peutico.
Alcuni tra i più conosciuti fattori prognostici di al-
tre neoplasie del tratto gastroenterico, quali
l’interessamento tumorale transmurale e linfonodale,
hanno un’attendibilità controversa nell’ADK del duo-
deno. In alcuni studi (12, 17, 20), l’invasione transmu-
rale della neoplasia si è in effetti dimostrata uno tra i
principali fattori prognostici negativi anche all’analisi
multivariata, ma il dato non è stato confermato da altri
autori (16, 19, 21). Altrettanto sorprendente è che la
diffusione metastastica linfonodale per alcuni autori
non costituisca un fattore prognostico sfavorevole (16,
19-22), al contrario di quanto riportato in altri studi
(8, 12, 17, 23, 24) e di quanto comunemente osserva-
to nelle neoplasie di altri distretti. 
Sussistono controversie anche per il significato pro-
gnostico delle dimensioni e del grading della neoplasia
(12, 20), e anche per ciò che riguarda la localizzazione a
livello delle differenti porzioni duodenali. Alcuni Autori
infatti riportano sopravvivenze migliori in pazienti con
localizzazioni distali (III-IV porzione D3-D4) (25, 26),
mentre in altri studi non vengono evidenziate differenze
statisticamente significative (8, 12, 18-20), o addirittura
vengono riportati dati più favorevoli per quanto riguar-
da la sopravvivenza di pazienti con neoplasie a sede pros-
simale (16, 23), riferibili al ritardo diagnostico maggiore
per le localizzazioni distali, più difficili da ‘studiare’ en-
doscopicamente e quindi un maggior tasso di non ope-
rabilità.
Per quanto riguarda l’approccio terapeutico, sono
confermate l’inadeguatezza della resezione transduode-
nale (gravata da circa il 30% di recidive locali) (12,
27), ad eccezione dei T1 e di casi selezionati di T2
(12), e la necessità di una duodeno-cefalopancreatec-
tomia (DCP) per le neoplasie localizzate nelle prime
due porzioni duodenali (8). Non sono confermate dif-
ferenze di sopravvivenza statisticamente significative
tra i pazienti sottoposti ad associata linfadenectomia
standard vs allargata (18, 28).
Sussistono controversie per quanto riguarda invece
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Fig. 2 - Caso n. 2. Rx digerente per os: notevole restringimento del lume del
duodeno distale dovuto ad adenocarcinoma. 
l’approccio terapeutico delle lesioni situate nella III e
nella IV porzione duodenale e non è stato ancora de-
finito il ‘gold standard’ e l’ottimale estensione della re-
sezione. Alcuni autori ritengono che non vi siano dif-
ferenze di radicalità oncologica tra DCP vs resezione
segmentaria, purchè questa sia ovviamente eseguita
con margini adeguati di tessuto sano (18-21, 23, 26),
mentre la DCP, nonostante recenti miglioramenti, sa-
rebbe ancora gravata da una elevata morbidità e da
una certa mortalità in ambienti non strettamente spe-
cializzati.
Altri autori estendono comunque l’indicazione al-
la DCP a tutte le localizzazioni duodenali mirando ad
un miglior controllo locale della malattia (12, 29, 30)
e riservano la resezione segmentaria a pazienti ad ele-
vato rischio o con lesioni T1 (12, 20).
È nostra opinione che anche l’anatomia del dre-
naggio linfatico delle porzioni distali del duodeno, ri-
spetto alla I e alla II porzione, possa giustificare una
resezione segmentaria e che una DCP per lesioni di
D3 e D4 sia indicata solo in casi di carcinomi insorti
su poliposi familiare e Crohn. Infatti, il drenaggio lin-
fatico del duodeno prossimale avviene in direzione
craniale, verso le arterie pancreaticoduodenali e del
tripode celiaco, mentre quello delle porzioni più dista-
li avviene verso i linfonodi dei vasi mesenterici supe-
riori. 
Conclusioni
L’unico fattore prognostico universalmente ricono-
sciuto significativo è l’operabilità della localizzazione
primitiva (attualmente tra il 47 e l’87%) (12, 16-18),
laddove la non resecabilità comporta tassi di sopravvi-
venza a tre anni estremamente bassi (3, 12, 16, 19).
La non operabilità o l’impossibilità di eseguire una
resezione radicale dipendono dalla presenza di even-
tuali metastasi a distanza, di carcinosi peritoneale o
dall’infiltrazione diretta della vena mesenterica supe-
riore o della radice del mesentere, mentre secondo al-
cuni Autori (16, 19, 20, 22), a differenza del cancro
del pancreas, la presenza di linfonodi metastatici non
preclude un intervento a scopo curativo e una buona
sopravvivenza a distanza. 
Se le recidive a distanza rimangono la principale
causa di decesso, dato che suggerisce un ruolo per pos-
sibili terapie adiuvanti postoperatorie, una precoce e
accurata diagnosi è fondamentale per una chirurgia
con intento radicale che si è confermata il principale
fattore prognostico.
Una maggiore comprensione della storia naturale di
questa neoplasia e, di conseguenza, indicazioni diagno-
stiche, terapeutiche e prognostiche più precise potranno
derivare in futuro da studi su casistiche più ampie mul-
ticentriche ed eventualmente anche multinazionali.
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